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SANTRAUKA

Escherichia coli iSskyrimas i§ sveiky Suny ir serganc¢iy vir§kinamojo trakto ligomis
Kipras Narbutas

Magistro baigiamasis darbas

Tyrimo tikslas: i$skirti Escherichia coli i§ sveiky ir virSkinamojo trakto ligomis serganciy
Suny ir nustatyti jy atsparuma antimikrobinéms medziagoms.

UZdaviniai: iSskirti Escherichia coli 1§ sveiky ir serganciy virSkinamojo trakto ligomis Suny.
Nustatyti i§ sveiky Suny iSskirty Escherichia coli daugybinj atsparumg antimikrobinéms
medziagoms. Nustatyti i§ virSkinamojo trakto ligomis serganciy Suny iSskirty Escherichia coli
daugybinj atsparumg antimikrobinéms medziagoms. Palyginti i§ sveiky ir serganciy Suny isskirty
Escherichia coli atsparumg antimikrobinéms medziagoms.

Metodai: Gryna Escherichia coli kultura i$skirta naudojant diferencines — diagnostines terpes
— Drigalskio laktozés ir Levino agarus. Fermento B-laktamazés nustatymui naudojome B-laktamazeés
reagenta, indolo nustatymui — Erlicho reagenta, sieros vandenilio nustatymui — §vino acetata,
Slapalo hidrolizés nustatymui — laksmuso popierelj. Fermentiniam aktyvumui nustatyti naudojome
marggja eile, o hemoliziniy savybiy nustatymui - kraujo agara. Escherichia coli atsparumas
antimikrobinéms medZiagoms nustatytas naudojant modifikuota Kirby — Bauer, disky difuzijos
metoda.

Rezultatai: gauti rezultatai parode, kad Suny sergamumas netur¢jo jtakos Escherichia coli
i8skyrimui — i§skyréme Sias bakterijas i§ visy tirty méginiy. Escherichia coli padermés, iSskirtos i$
kliniskai sveiky Suny, pasizymejo daugybiniu atsparumu: streptomicinui (20 proc.), ampicilinui (40
proc.), cefovecinui (30 proc.), tetraciklinui (10 proc.), gentamicinui (30 proc.), benzilpenicilinui
(100 proc.). Escherichia coli padermés, iSskirtos 1§ sveiky Suny, buvo neatparios cefaleksinui,
amoksicilinui su klavulano riigtim, sulfonamidams, enrofloksacinui, florfenikoliui. Escherichia coli
padermés, iSskirtos 1§ serganciy Suny, pasizymejo daugybiniu atsparumu: streptomicinui (20 proc.),
cefaleksinui (50 proc.), ampicilinui (60 proc.), amoksicilinui su klavulano riigstim (50 proc.),
cefovecinui (30 proc.), tetraciklinui (40 proc.), sulfonamidams (20 proc.), enrofloksacinui (40
proc.), gentamicinui (40 proc.), benzilpenicilinui (90 proc.). Escherichia coli padermés, iSskirtos i$
serganciy Suny, buvo neatsparios tik florfenikoliui.

Raktiniai ZodZiai: Escherichia coli, $uo, atsparumas, antimikrobinés medziagos.



SUMMARY

“Isolation of Escherichia coli from healthy canine and with gastrointestinal disease”
Kipras Narbutas

Master thesis

Aim of investigation: to isolate Escherichia coli from healthy and with gastrointestinal
disease canine and determine antimicrobial resistance.

Objectives: to isolate E. coli from healthy and with gastrointestinal disease canine. Determine
multiple antimicrobial resistances from healthy dogs. Determine multiple antimicrobial resistances
from canine with gastrointestinal disease. Compare isolated E. coli antimicrobial resistance from
healthy and diseased dogs.

Methods: a pure culture of E. coli isolated using differencial — diagnostic media — Drigalski
lactose and Levine agars. f — lactamase was determined with B-lactamase reagent, indole — with
Ehrlich reagent, hydrogen sulfide — with lead acetate, urea hydrolysis determined with litmus paper.
Enzymatic activity determined with a variegated line test and hemolytic properties determined with
blood agar. E. coli antimicrobial resistance determined using a modified Kirby - Bauer disk
diffusion method.

Results: the results showed that canine morbidity did not affect isolation of E. coli — we
isolated these bacteria from all analyzed samples. E. coli strains isolated from healthy dogs
characterized multidrug resistance for streptomycin (20 %), ampicillin (40 %), cefovecin (30 %),
tetracycline (10 %), gentamicin (30 %), benzylpenicillin (100 %). E. coli in healthy dogs were not
resistant for cephalexin, amoxicillin with clavulanic acid, sulfonamides, florfenicol. E. coli strains
isolated from diseased dogs, characterized multidrug resistance for streptomycin (20 %), cephalexin
(50 %), ampicillin (60 %), amoxicillin with clavulanic acid (50 %), cefovecin (30 %), tetracycline
(40 %), sulfonamides (20 %), enrofloxacin (40 %), gentamicin (40 %), benzylpenicillin (90 %). E.
coli strains in diseased dogs were not resistant for florfenicol.

Key words: Escherichia coli, dog, resistance, antimicrobial materials.



SANTRUMPOS

E. coli — Esherichia coli

LPS — lipopolisacharidai

Mg** — magnio jonai

Ca’"— kalcio jonai

c¢GMP - ciklinis guanino monofosfatas

ESBL - Extended-spectrum-f-lactamase — plataus spektro -laktamazés



IVADAS

Ivairias infekcines ligas sukelia mikroorganizmai, kuriems budingas greitas dauginimasis bei
prisitaikymas prie esanciy aplinkos salygy. Viso pasaulio mokslininky, veterinarinés ir medicinos
gydytojy uzdavinys — kovoti su uzkre¢iamyjy ligy sukéléjais (18).

Escherichia coli yra natiirali Zarnyno mikroflora, kolonizavusi zinduoliy storaja Zarng ir
apatine plonosios Zarnos dalj. Sios bakterijos j aplinka yra i$skiriamos su i¥matomis, o i¥matose,
dulkése ar vandenyje gali iSgyventi savaites ar ménesius (10). | organizmg E. coli patenka fekaliniu
— oraliniu budu. Patekusios E. coli iSskiria labai specializuotus adhezinus bei platy spektra
endotoksiny, kurie lemia Sios bakterijos jsitvirtinimg ir patogeniskuma (6).

Pasauliniai tyrimai rodo (12-14), kad Suny virSkinamo trakto ligas bei viduriavimg dazniausiai
sukelia enterotoksikogeninés ir enteropatogeninés E. coli bakterijos. E. coli sukeltos ligos gydomos
naudojant antimikrobinius preparatus.

Placiai naudojant antibiotikus praktikoje, mikroorganizmai, sugebédami greitai prisitaikyti
prie aplinkos salygy jgauna jvairius atsparumo antibiotikams mechanizmus (15,19-26). Esant tokiai
situacijai, kai bakterijos turi atsparumg antimikrobinei medziagai, uzkreciamosios ligos gydymas
tampa sudétingas, nes skiriami medikamentai gali biiti neveiksmingi (17). Iprastomis vaisty
dozémis nesunaikinami atsparlis organizmai dél gebéjimo greitai daugintis, perduoda geneting
informacija savo palikuonims. Zinoma, kad Zmoniy laikomy augintiniy skai¢ius nuolat auga, o
daznas zmoniy ir gyviiny kontaktas didina galimybe perduoti antimikrobinéms medziagoms
atsparias bakterijas vieni kitiems, todé¢l vis daugiau individy uzsikrecia atspariomis mikroorganizmy
padermémis ir ligy gydymas tampa didele, opia ir sunkiai sprendziama problema.

Remiantis tarptautiniy tyrimy duomenimis (15), Europoje 2011 — 2014 m. laikotarpyje
jvairiems antibiotikams atspariy E. coli padermiy kiekis tik augo, todel norédami papildyti
mokslines Zinias, Siame darbe tyréme E. coli padermiy, iSskirty i§ sveiky ir sergan¢iy Suny iSmaty
meéginiy, atsparuma antimikrobinéms medziagoms.

Darbo tikslas: iSskirti E. coli 1§ sveiky Suny ir serganciy virskinamojo trakto ligomis, ir
nustatyti atsparumg antimikrobinéms medZziagoms.

Darbo uZdaviniai:

1. I8skirti E. coli 1§ sveiky Suny ir serganciy virSkinamojo trakto ligomis.
2. Nustatyti E. coli daugybinj atsparumg antimikrobinéms medziagoms sveiky Suny grupéje.

3. Nustatyti E. coli daugybinj atsparumg antimikrobinéms medziagoms serganciy Suny
grupgje.

4. Palyginti E. coli atsparumg antimikrobinéms medziagoms tarp sveiky ir sergan¢iy Suny
grupiy.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1. Natiarali Suny virSkinamojo trakto mikroflora

Tyrimais nustatyta, kad nattiraliai Suny virSkinamasis traktas néra sterilus — jame aptinkami
jvairiy rusiy mikroorganizmai. Sveiky suaugusiy Suny virSkinamajame trakte vyrauja klostridijos,
koliforminés bakterijos ir streptokokai. Kiti tyrimai rodo, kad priklausomai nuo virSkinamojo trakto
dalies, aptinkamos jvairios bakterijy gentys bei risys. Pavyzdziui, Clostridium perfringens,
Micrococcus, Eschericia coli aptinkama visose virSkinamojo trakto dalyse. Clostridium
bifermentans (sordelli), Clostridium sporogenes aptinkama tik klubinéje Zzarnoje, o Sarcina,
Klebsiella gentys — tik skrandyje. Enterococcus fecalis bakterijos bei Bacillus ir Pseudomonas
gentys aptinkamos klubingje ir tiesiojoje Zarnose. Proteus genties atstovai — skrandyje ir tiesiojoje
zarnoje. Staphylococcus aureus bakterijy randama dvylikapirStéje ir tiesiojoje zarnose, O o-
hemolizinis streptokokas labiau biidingas skrandziui, dvylikapirStei Zarnai ir tiesiajai Zarnai.

Clostridium genties atstovai virSkinamajame trakte aptinkami mazdaug 85 — 90 proc. atvejy,
Bacteroides genties atstovai — mazdaug 20 — 30 proc. atvejy, taciau iSmatose pastaryjy aptinkama
gerokai daugiau — 75 proc. atvejy. ISmaty méginiuose koliforminiy bakterijy ir streptokoky
kiekybine¢ iSraiSka taip pat yra didesné nei virSkinamojo trakto méginiuose (1).

Zarnyno mikrofloros sudétis priklauso nuo maisto raciono, Suns veislés ir amziaus. Tiriant
dviejy Suny grupiy, kuriy vienos mityba buvo kontroling, o kitos ¢dale padidintas lastelienos kiekis,
pastebéta, kad bandyminéje Suny grupéje lyginant su kontroline grupe, pakito visi stebéti
virSkinamojo trakto parametrai: pH, sausyjy medziagy, indolo ir sulfidy kiekiai padidéjo, o
amoniako, acto riigSties, propiono rigsties, butirinés rugsties kiekiai sumazéjo. Taip pat, palyginus
tarp amziaus grupiy Bacteroides genties atstovy kiekj, vyresniy Suny grupéje (10,9 mety) jis buvo
mazesnis nei jaunesniy (2,5 metai) Suny, taciau laktobacily ir bifidobakterijy skaicius Zymiai
nesiskyre (2).

Apibendrinant galime teigti, kad Suny virSkinamajame trakte aptinkamos Sios bakterijos:
Enterobacteriaceae Seimos atstovai (priklauso daugybé zinomy patogeny, tokiy kaip Salmonella ar
E. coli), Staphylococcus, Streptococcus, Clostridium, Lactobacillus (simbiotiniai mikroorganizmai,
gaminantys pieno rigstj), Bacteroides (padeda virSkinti augalinés kilmés medziagas) ir
Bifidobacterium (atsiranda ne nuo gimimo, o véliau, siejamos su alergijy prevencija) genciy
atstovai. Nors eSerichijos néra viena i§ dominuojanc¢iy bakterijy virskinamajame trakte, taciau E.

coli aptinkama visose sveiky Suny zarnyno dalyse (1,2).



1.2. Escherichia coli charakteristika

1.2.1. Escherichia coli struktiira ir biocheminés savybés

Escherichia coli (E.coli) istoriSkai yra svarbus organizmas, siekiant suprasti gyvy lasteliy
genetika, biochemija, metabolinius procesus. E. coli buvo vienas pirmyjy genetiSkai iStirty
organizmy, kuriam buvo nustatyta geny seka (3). Daugelis E. coli padermiy yra svarbiis patogenai
tiek gyviny, tick Zmoniy populiacijoje (4).

E. coli priklauso Enterobacteriaceae Seimai. Tai — Gram neigiamos, vidutinio dydzio (0,4-0,6
X 2-3um), lazdelés formos bakterijos, kurios gali buti judrios — ZiuZeliai iSsidést¢ aplink bakterijos
pavirSiy jvairiomis kryptimis (toks iSsidéstymas vadinamas peritrichiniu), prisitvirtinimui prie
aplinkos turi piles (5).

E. coli budingas polimorfiSkumas, tam tikros padermeés turi mikrokapsule. Kaip ir kity
gramneigiamy bakterijy, lasteles apvalkalélj sudaro dvi membranos: vidiné — citoplazminé
membrana ir iSoriné membrana, tarp kuriy yra periplazminé ertme, sudaryta i§ jvairiy baltymy (1
pav.). Minétoje ertmg¢je yra iSsidéstes plonas peptidoglikano sluoksnis. Periplazminé ertmé ypatinga
tuo, kad joje gausu jvairiy baltymy: dalyvaujanciy dideliy makromolekuliy degradacijoje
(proteaziy, nukleaziy, fosfataziy, lipaziy ir kt.), medziagy pernasSoje, sintez¢je, taip pat ir baltymuy,
kuriy veikimas lemia bakterijy natiiraly atsparumag tam tikroms medziagoms (kolagenaziy,
proteaziy, hialuronidaziy ir f-laktamaziy). ISoriné membrana palaiko lastelés struktirg bei atlieka
atrankiai pralaidaus barjero funkcija. Jos iSoriné€je puséje yra lipopolisacharidy (LPS), viduje —
fosfolipidy bei baltymy — poriny. ISorinés membranos struktiirg palaiko hidrofobinés sgveikos tarp
LPS molekuliy bei Mg" ir Ca*" jony jungtys tarp LPS fosfatiniy grupiy. Bakterijai patekus j kita
organizma, LPS veikia kaip endotoksinas, ir stimuliuoja Seimininko imuning sistema. ISorinés
membranos baltymai porinai sudaro specialius kanalus, per kuriuos vyksta metabolity ir smulkiy
hidrofiliniy antibiotiky judéjimas, taciau per iSoring membrang | vidy nepatenka didelés
molekulinés masés arba hidrofobiniai antibiotikai (6). Viding — citoplazming membrang sudaro
fosfolipidai ir periferiniai bei integraliniai membranos baltymai. Ji formuoja barjerg tarp
citoplazmos ir periplazmos. Medziagos per lgstelés membranas gali judéti keliais biidais: difuzijos,
palengvintosios difuzijos, aktyviosios pernaSos ir transporto pusleliy viduje. Visi baltymai, kurie
daro jtaka membranos laidumui, skirstomi | tris klases — siurblius, nesiklius ir kanalus. Pazymétina
tai, kad mikroorganizmy atsparumg antimikrobinéms medziagoms, be kity priezasCiy, gali lemti
antimikrobiniy medziagy iSstimimas dél pastovios arba indukuojamos siurbliy raiskos (7).

E. coli yra fakultatyviniai anaerobai, kurie gliukoze ne oksiduoja, o fermentuoja. Sie
mikroorganizmai turi katalaze ir neturi oksidazés, redukuoja nitratus iki nitrity ir gali daugintis

paprastose terpése esant + 37 °C temperatiirai, tokiose kaip mitybinis agaras (5).
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1.2.2. Escherichia coli paplitimas

E. coli aptinkamos skirtinguose aplinkos komponentuose: dirvoZzemyje, vandenyje, taip pat
gyvuose organizmuose (jskaitant augalus, zmones ir gyviinus). Sig bakterija galima isskirti i§
Saltakraujy stuburiniy organizmo, ta¢iau Zymiai dazniau ji sutinkama Siltakraujy gyviiny organizme.
Daugelis E. coli yra nepatogeniskos, sudaro 0,1 proc. Seimininko natiiralios mikrofloros. Natiiraliai
zarnyne E.coli kaip mikrofloros dalis sintetina E, K, B grupés vitaminus bei slopina kity
patogeniniy bakterijy dauginimasi. Pastebétina tai, kad netgi kiino dydis ir zarnyno morfologija turi
jitakos tikimybei aptikti E. coli tarp pauksciy ir zinduoliy. Tikimybé paukSciuose ir méseédziuose
gyviinuose aptikti E. coli bakterijas didéja priklausomai nuo Seimininko kino dydzio. Si
priklausomybé siejama su rysiu tarp kiino masés ir Zarnyno peréjimo laiko. Zarnyno morfologija
taip pat turi jtakos: pavyzdziui, vabzdziaédziai SikSnosparniai turi santykinai maza nediferencijuota,
1 vamzdeli panasy zarnyna, o tokio paties dydzio grauzikai turi gerai diferencijuota Zarnyng su
aklaja zarna, tod¢l E. coli zymiai re€iau aptinkama SikSnosparniy nei grauziky organizme (5,9).

E. coli yra naturaliai kolonizavusi zinduoliy storaja zarng ir apating plonosios zarnos dalj.
Didesnés bakterijy populiacijos aptinkamos méseédziy ir visaédziy nei zolédziy organizme. E. coli
yra i§skiriamos ] aplinkg su iSmatomis, o iSmatose, dulkése ar vandenyje gali iSgyventi savaites ar
ménesius (10). IS iSorés fekaliniu — oraliniu biidu per burng patekusios E. coli iSskiria labai
specializuotus adhezinus bei platy spektra endotoksiny, kurie lemia Sios bakterijos isitvirtinimg ir

patogeneze (6).
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1.2.3. Escherichia coli tipai

ESerichijy antigeniné¢ struktiira yra sudétinga. Ja sudaro lipopolisacharidy O antigenas
(termostabilus), pavirSinis somatinis K antigenas (kapsulinis, termolabilus) ir Ziuzelinis H antigenas
(termolabilus). Pagal skirtingus autorius, remiantis antigeniniais skirtumais, eSerichijos skirstomos j
5 pagrindines grupes: enterotoksines, enteropatogenines, enteroinvazines, enterohemoragines,
enteroagregacines ir enteroadhezines (6,10-12).

Enterotoksin¢ E. coli sukelia viduriavimus, paprastai be temperatiros pakilimo. Tokios
bakterijos i$skiria adhezinus, kurie leidZia joms prisitvirtinti prie plonosios Zarnos enterocity. Sios
grupés E.coli gamina du baltyminés kilmés enterotoksinus: termolabily enterotoksing, savo
struktiira ir funkcija panaSy i choleros toksing, ir termostabily enterotoksing, sukelianti cGMP
kaupimasi tam tikrose lastelése, o véliau — skyséiy ir elektrolity sekrecija j Zarnyno spindj. Sios
padermés yra neinvazinés (nepatenka i lgsteliy vidy), taciau jpaprastai nepasisalina i§ zarnyno
(4,6,10,11).

Kaip ir enterotoksiné, enteropatogeniné E. coli sukelia viduriavimus, taciau skiriasi jy
molekuliniai kolonizavimo mechanizmai bei etiologija. Sios grupés bakterijos negamina
enterotoksiny, bet prisitvirtina prie zarny lasteliy déka adhezino, vadinamo intiminu.
Enteropatogenin¢ E. coli turi patogeniSkumo veiksniy, kurie labai panaSiis | Shigella genties
bakterijy — gali gaminti Siga toksing. Prisitvirtinus prie zarny enterocity, skatinamas aktino
sugrjzimas ] lastelg, dél to sukeliama jos deformacija. Enteropatogeninés E. coli yra vidutinisSkai
invazinés (t.y. gali patekti i 1astele) ir sukelti uzdegimine reakcija (4,6,10,11).

Enteroinvaziné E. coli paprastai randama tik Zmoniy organizme, sukelia simptomus,
primenancius Sigelioze (gausus viduriavimas ir auks$ta temperatiira) (4,6).

Enterohemoraginé E. coli dazniausiai sutinkama paderme — O157:H7, sukelianti viduriavima
su kraujo priemaisa (be kari¢iavimo). Sios bakterijos gali sukelti hemolizinj — ureminj sindromg ir
staigy inksty nepakankamuma. Biidingiausia zmonéms, ozkoms ir galvijams (6,10).

Enteroagregaciné E. coli grupé neinvaziné. Si grupé taip pavadinta dél fimbrijy, leidzianéiy
agreguotis prie audiniy lasteliy, sukelian¢iy vandeningg viduriavima, nelydimg karS¢iavimo.
Enteroagregacinés E. coli produkuoja hemolizing ir termostabily enterotoksing, panasy |

produkuojama enterotoksiniy E.coli grupéje (4,6,10,11).

1.2.4. Escherichia coli sukeliamos ligos Sunu populiacijoje
Siame darbe bus nagrinéjamos atsparios antimikrobinéms medziagoms E. coli padermés
i8skirtos 1§ Suny iSmaty, todel reikéty skirti démesio E. coli vietai Suny populiacijoje. DaZzniausiai E.

coli suny populiacijoje sukelia:
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e Zarnyno ligas bei viduriavimg (13), kurj lemia enteropatogeniniy bakterijy i3skiriami
enterotoksinai (12) bei enterotoksikogeninés E. coli grupés atstovy iSskiriami termostabiliis
enterotoksinai (14);

* Naujagimiy Suniuky tarpe E. coli dazniausiai sukelia koliseptisemija — pasireiSkia kraujo
uzkrétimas, eiga daZzniausiai letali;

e Kaléms dazniausiai sukelia gimdos uzdegimg. Tai siejama su progesterono stimuliuojama
gimdos gleivine. Uzdaros gimdos piometros atveju kalei pasireiskia toksemija. Eigoje dalyvauja
ir E. coli 18skirtas endotoksinas;

* Suaugusiems Sunims (neretai kaléms) E. coli dazniausiai sukelia Slapimo piislés uzdegima,,
taciau ilgesnés infekcijos atveju, E. coli gali pakilti §lapimo takais;

* Be Siy ligy, E. coli taip pat gali sukelti prostatita, vaginita, perinatalines infekcijas, iSorinés

ausies uzdegimus, Sirdies-kraujagysliy sistemos uzdegimus, endotoksemijg (12).

1.3. Bakterijy atsparumas antimikrobinéms medziagoms

Atsparumas - reiskinys, kai organizmai ir jy palikuonys geba laikinai arba visam gyvavimo
laikotarpiui iSlikti gyvybingi ir/arba daugintis esant saglygoms, naikinan¢ioms arba slopinanc¢ioms
kitus tos pacios padermés atstovus. Bakterijos laikomos atspariomis, jeigu jy neveikia jprastai
praktikoje naudojama antibakterinés medziagos koncentracija (15).

Netinkamas antimikrobiniy medziagy vartojimas yra priezastis, didinanti mikroorganizmy
atsparumg. Netinkamai parinkty ar netinkamos koncentracijos antibiotiky poveikyje,
mikroorganizmai ne tik iSliecka gyvybingi, bet tuo paciu jgauna atsparumg naudojamiems
preparatams. Jtakos turi ne tik prepaprato koncentracija ar tinkamas jo parinkimas, bet ir vartojimo
laikas — jis turi biiti nei per trumpas, nei per ilgas (16).

2015 m. lapkri¢io mén. EARS-Net ataskaitoje skelbiama, kad 2014 m. Europoje
mikroorganizmy atsparumas antibiotikams buvo mazesnis Siauriniame regione, lyginant su Salimis,
esanGiomis ryty ir piety Europoje. Sie skirtumai yra susij¢ su skirtingu antimikrobiniy medziagy
naudojimu bei infekciniy ligy kontroliavimu (17).

Pastaraisiais metais gram neigiamy bakterijy padermiy, atspariy jvairiems antibiotikams,
kiekis tik did¢ja. Tarptautiniai tyrimai (18) parodé, kad daugelyje pasaulio Saliy ypatingai greitai
plinta antibiotikams atspariy E. coli ir K. pneumoniae padermiy atstovai, kurie apsunkina $iy
bakterijy sukelty infekciniy ligy gydyma. Tokig atspariy padermiy kiekio augimo tendencijg galima
susieti su atsparuma lemianciy geny lokalizacija judriuosiuose genomo elementuose -—

transpozonuose, perneSamosiose plazmidése bei integronuose.
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Pasaulyje atlikti tyrimai (17) rodo, kad 2014 m. Europos Salyse didziausias E. coli atsparumas
pastebétas aminopenicilinams (57,1 proc. (Lietuvoje 57,8 proc.)) bei fluorokvinolonams (22,4 proc.
(Lietuvoje 12,8 proc.)). Taip pat, $i analizé¢ parodé, kad 2011 — 2014 m. laikotarpyje Europoje
zenkliai iSaugo atsparumas trecios kartos cefalosporinams bei kombinuotam trecios kartos
cefalosporiny, ampiciliny ir fluorokvinolony poveikiui.

Didele baime¢ kelia antibiotikams atspariy mikroorganizmy, kurie sukelia ligas tiek Zmogui
tiek gyviinui, plitimas mitybos grandine. Bakterijy, tokiy kaip E. coli, kurios dalyvauja atsparuma
koduojanciy geny pernasoje, keliavimas mitybos grandine kelia didelj pavojy visuomenés sveikatai

(19).

1.3.1. Escherichia coli atsparumo antibiotikams molekuliniai mechanizmai

Bakterijy atsparumg antibiotikams gali sukelti skirtingi veikimo mechanizmai: ribotas
antibiotiky patekimas i lastelés vidy; aktyvus antibiotiky Salinimas is lastelés, panaudojant pompas;
fermentinis antibakteriniy medziagy iSveiklinimas arba suardymas; antimikrobiniy medziagy
sujungimas ir neutralizavimas lastelés iSoriniame sluoksnyje; antibiotiko taikinio genetinés
modifikacijos, silpninancios jy saveika; padidéjusi antibiotiko taikinio — baltymo raiska. DaZnai
atsparumg tam tikriems antibiotikams sukelia keliy kartu veikianciy mechanizmy kombinacija

(17,20,21).

1.3.1.1. Escherichia coli atsparumas B-laktaminiams antibiotikams

B-laktaminiai antibiotikai — tai pati didziausia bei placiausia vartojamy antibiotiky grupé savo
sandaroje turinti B-laktaminj Zieda. Siems antibiotikams priskiriami I-IV kartos cefalosporinai,
monobaktamai, karbepenemai, penicilinai, penicilino modifikuoti dariniai (22).

E. coli atsparumas [-laktaminiams antibiotikams pagristas fermenty p-laktamaziy sinteze
(17). Sie fermentai yra koduojami bakterijy plazmidziy genuose. Tokios plazmidés, turindios
atsparumg koduojancius genus, yra lengvai perduodamos kitoms bakterijy riiSims. B-laktamazés
pagal naudojama substratg gali biti suskirstomos i 4 dideles grupes: penicilinazés, AmpC tipo
cefalosporinazés, plataus spektro [-laktamazés (ESBL) ir carbapenemazés (23). B-laktamazé
jungiasi su | lastele patekusio antibiotiko sudétyje esanciu B-laktaminiu ziedu ir ji suardo (24) (2
pav.).

Mokslininkai Australijoje (Warren) atliko tyrima, kurio tikslas buvo istirti £. coli atsparuma
IIT kartos cefalosporinams. Nustatyta, kad 50 proc. tyrime dalyvavusiy Suny turéjo
chloramfenikoliui atsparias E. coli padermes (25). Taip pat, neseniai Hordijk ir kity mokslininky

atliktame tyrime (26) nustatyta, kad 45 proc. sveiky ir 55 proc. viduriuojanciy Suny tur¢jo atsparias
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tre¢ios kartos cefalosporiny grupés antibiotikui cefotaximui E. coli padermes. Sio tyrimo PGR
rezultatai parode, kad atsparios E. coli tur¢gjo AmpC ir ESBL genus. Rzewuska (27) ir kity
mokslininky tyrimo rezultatai parodé¢, kad serganciy virSkinamojo trakto ligomis Suny iSmatose
esanCios E. coli buvo atsparios [-laktaminiams antibiotikams: amoksicilinui (50 proc.),
amoksicilinui su klavulano riigS§timi (70 proc.) bei cefalosporinams: cefovecinui (20 proc.),
cefotaksimui (30 proc.) bei cefuroksimui (42proc.). Aasmée ir kiti mokslininkai (28) nustaté, kad i§
21,5 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli buvo atsparios ampicilinui. Harada bei kt. (29) nustate, kad
60,5 proc. i§ sveiky tiriamy Suny i$skirtos E. coli buvo atsparios ampicilinui. Cummings ir kt. (30).
nustaté, kad i§ 43,1 proc. serganciy virSkinamojo trakto ligomis tiriamyjy iSskirtos E. coli buvo
atsparios ampicilinui. Pedersen ir kiti (31) nustaté, kad pas 3,8 proc. sergan¢iy Suny E. coli buvo
atsparios amoksicilinui su klavulano rugstimi. Jungtinése Amerikos Valstijose Cornell‘o
Universiteto Gyvuny ir Sveikatos centre Cummings ir kt. (30) nustaté, kad E. coli atsparumas

amoksicilinui ir klavulano rugs¢iai buvo 15,7 proc.

B laktaminis ziedas

H
R
T \‘r CHs pB-laktamazé T
o)
0 > =,
/§o o
HO HO
Penicilinas Peniciloino ragstis

2 pav. Penicilino p-laktaminio Ziedo suardymas

1.3.1.2. Escherichia coli atsparumo fluorokvinolonams mechanizmas

Fluorokvinolonai Igstel¢je jungiasi su replikacijg ir transkripcija vykdanciais baltymais DNR
giraze bei izomeraze, ir slopina $iy lasteliy sinteze (17,32). E. coli atsparumas fluorokvinolonams
pagristas jvykusiom mutacijom specialiose DNR replikacijoje dalyvaujanciy fermenty girazés ir
topoizomerazés geny vietose bakterijos chromosomoje. Pakitus minétiems baltymams, pakinta ir
fluorokvinolony galimybé prie jy prisijungti (32). Taip pat, atsparumas Siems antibiotikams
igyjamas sumazéjus iSorin¢je membranoje baltymy poriny - sumaZzéjus lastelés membranos
laidumui. Dar vienas galimas atsparumo mechanizmas - membraninius siurblius koduojanciy geny
seky pakitimas, del ko bakterijos lastelés membranoje padaugéja pompy, ,,iSpumpuojanciy” is

lastelés antimikrobinés medziagos molekules (17,32).
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Minéto Rzewuska ir kity mokslininky tyrimo (27) rezultatai parodé, kad serganciy Suny
iSmatose iSskirtos E. coli padermés buvo atsparios fluorokvinolony grupés antibiotikams:
marbofloksacinui (20 proc.), norvofloxacinui (21 proc.) bei enrofloksacinui (40 proc.). Cummings

ir kiti (30) atspariy enrofloksacinui E. coli padermiy rado pas 18,1 proc. serganciy tiriamyjy.

1.3.1.3. Escherichia coli atsparumo aminoglikozidams mechanizmas

Aminoglikozidai, tokie kaip streptomicinas, gentamicinas, patek¢ ] lastele jungiasi prie
ribosomy ir slopina baltymy sintez¢ (17). Vienas i§ atsparumo Siem antibiotikams mechanizmy yra
veikliosios medziagos fermentinis iSveiklinimas, veikiant fermentams acetiltransferazéms,
fosfotransferazéms ir nukleotidiltransferazéms (17,33). Sie fermentai prijungia arba pagalina
specifines grupes prie veikliosios medziagos molekulés, dél ko pasikeicia jos gebéjimas veikti.
Kitas, ne maziau svarbesnis mechanizmas apima ribosomy modifikacija — pavyzdziui metilinimas
pakeicia ribosomy gebéjima prisijungti jprastai prijungiama j lastele patekusi aminoglikozidy
grupés antibiotikag (17,34). Atsparumg antimikrobinéms medziagoms taip pat gali nulemti
membraniniy siurbliy - pompy kiekio padidé¢jimas (35).

Pedersen ir kt. (31) nustate, kad 1§ 22,3 proc. serganciy Suny, kuriems daryti iSmaty, tiesiosios
zarnos bei vidaus organy meéginiy mikrobiologiniai tyrimai, iSskirtos E. coli buvo atsparios
streptomicinui. Nam ir kt. (36) savo tyrime nustaté, kad benamiy Suny grupéje, atsparias
streptomicinui E. coli padermes turin¢iy individy skaicius sudaré 35,8 proc., o laikomy namuose -
41,7 proc. tirlamyjy.

Mineto tyrimo (31) rezultatai parode, kad 2,9 proc. serganciy vir§kinamojo trakto ligomis
Suny grupéje iSskirtos E. coli buvo atsparios gentamicinui. JAV atlikto tyrimo metu (30), atspariy
gentamicinui E. coli padermiy aptikta pas 15,5 proc. tiriamyjy Suny. Nam ir kity mokslininky (36)
tyrimo rezultatai atskleide, kad E. coli atsparumas gentamicinui pasireiSké pas 16,1 proc. benamiy
Suny ir pas 21,8 proc. namuose laikomy Suny.

Rzewuska ir kity mokslininky (27) tyrime nustatyta, kad serganciy Suny iSmatose iSskirtos
E. coli padermés buvo atsparios gentamicinui (69 proc.), neomicinui (85 proc.) ir streptomicinui

(98 proc.).
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2. TYRIMO METODIKA IR ORGANIZAVIMAS

2.1. ISmaty méginiy surinkimas ir paruosSimas bakteriologiniam tyrimui

Bakteriologiniam tyrimui méginiai buvo imami i§ serganciy ir kliniskai sveiky Suny tiesiosios
zarnos, jvedant | ja sterily tamponélj apie 1 cm, laikantis 2009 01 22 Lietuvos Respublikos
Valstybinés Maisto ir Veterinarijos tarnybos direktoriaus jsakymu priimto jstatymo reikalavimy, dél
gyvuny skirty ekspermentiniams ir kitiems mokslo tikslams laikymo, prieziiiros ir naudojimo. Nr.
B1-639. ISmaty méginiai buvo surinkti i sterilias transportines terpes, TRANSWAB (Amies,
Liofilchem, Italija).

I laboratorija meéginiai buvo pristatyti per 72 val. nuo jy paémimo, o iki tol laikomi +4°C

temperattiroje.

2.2. Tiriamyjy grupavimas

Tiriamieji buvo suskirstyti | dvi grupes. Pirmaja grupe sudaré virSkinamojo trakto ligomis
sergantys Sunys, o antraja — kontroling — kliniSkai sveiki Sunys.

Tirti buvo jvairaus amziaus, skirtingos lyties, grynaveisliai ir miSriinai Sunys.

2.3. Escherichia coli iSskyrimas

Surinkti méginiai buvo sé€jami i triptono sojos sultinj (ang., ,,Tryptone Soya Broth”, Oxoid,
Anglija) ir kultivuojami 37 °C temperatiiroje, 18-24 val, aerobinémis salygomis.

Po kultivavimo triptono sojos sultinyje, E. coli padermiy iSskyrimui i§ tiriamy méginiy
naudotos diferencinés-diagnostinés terpés — Drigalskio laktozes (Oxoid, Anglija) ir Levino (Oxoid,
Anglija) agarai. Méginiai paséti | vienkartines Petri I¢kSteles su minétais agarais, buvo kultivuojami
termostate esant 37 °C temperatiirai 18-24 val. Po kultivavimo vertintos iSaugusiy kolonijy
kultiirinés savybés ir laktozés skaidymas.

IS uzaugusiy mikroorganizmy kultiry buvo paruosti tepinéliai jy morfologijai nustatyti.
Tepin¢liai dazyti Gramo (Diagnostica Merck, Vokietija) metodu ir stebéti mikroskopu. Gramo
metodas — tai bakterijy dazymo metodas pagal kurj diferencijuojamos gramteigiamos ir
gramneigiamos bakterijos. Gramteigiamos bakterijos nuo gramneigiamy atskiriamos pagal spalva,
kuria jos nusidaz¢ - gramneigiamos dazosi raudonai, o gramteigiamos — melynai (3 pav.). Skirtinga
dazymosi biida lemia bakterijy sienelés strukttra. Gramteigiamy bakterijy sienel¢je peptidoglikano
sluoksnis sudaro apie 80,0 proc. visos bakterijos sienelés, kai tuo tarpu gramneigiamy tik apie 20,0

proc. Dazymo pradzioje naudojamas dazas kristalo violetas ir jodas, susidaro netirpiis kristalo
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violeto — jodo kompleksai, kurie dél storesnio peptidoglikano sluoksnio neiSsiplauna i
gramteigiamy bakterijy uzpylus ant méginio organinio tirpiklio etanolio. Gramneigiamy bakterijy
atveju, dél plonesnio peptidoglikany sluoksnio sienelé¢je, kompleksas yra iSplaunamas. Todél
dazymo procese naudojamas antras dazas — bazinis fuksinas, kuris nudazo gramneigiamas

bakterijas rozine spalva.

3 pav. E. coli mikroskopinis vaizdas (37)

Grynai E. coli kulturai i$skirti buvo atrinktos penkios mikroorganizmy kolonijos iSaugusios
ant diferenciniy — diagnostiniy terpiy ir dar kartg persétos ant Drigalskio latozés agaro. UZsétos
Petri 1ékstelés kultivuotos termostate 37 °C temperattroje 18-24 val. ISgavus gryna E. coli kultura,
ja pers¢jome ant Luria Bertiani (LB) agaro (Becton, Dickinson, JAV) ir kultivavome 37 °C
temperattiroje 18-24 val.

2.4. Escherichia coli identifikavimas. Biocheminiy savybiy nustatymas

Meéginiuose tirtos biocheminés savybés: indolo gamyba, sieros vandenilio (H,S) iSskyrimas,
Slapalo hidroliz¢, angliavandeniy (maltozés, sacharozés, manitolio) skaidymas. E. coli budinga
indolo gamyba, manitolio ir sacharozés skaidymas, taCiau Sios bakterijos neiSskiria H,S dujy,

neskaido maltozés ir Slapalo.

2.4.1. Indolo nustatymas

Indolas yra nuodingas junginys, kuris susidaro mikroorganizmams skaidant triptofang
storosiose Zarnose virskinimo metu. Indolg nustatinéjome su Erlicho reagentu, iSmirke jame filtrinj
popieréli. Popierélj isdziovinome ore ir jleidome | mégintuvélj su tiriama kulttra taip, kad nesiliesty
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prie mitybinés terpés. Jeigu mikroorganizmai gamina indola, popierélis nusidazo tamsiai raudona

arba mélyna spalva, jei ne — lieka geltonas.

2.4.2. Sieros vandenilio nustatymas

Anaerobinio kvépavimo metu susidaro H,S dujos. Sias dujas nustatin¢jome skystoje terpéje
su paséta kultiira. Filtrinj popierélj iSmirkéme 10,0 proc. Svino acetate ir jleidome ; mégintuvélj
taip, kad nesiliesty prie mitybinés terpés. Jei mikroorganizmai isskiria sieros vandenili, popierélis

pajuoduoja.

2.4.3. Slapalo hidrolizé. Amoniako nustatymas
Slapalo hidrolizés metu §lapalas skyla j amoniakg ir anglies dioksida. Norédami nustatyti ar
miisy tiriama kultiira vykdo slapalo hidrolizg, i mégintuvélj su kultiira jleidome lakmuso popieréli.

Jei susidaro amoniakas, popier¢lis pamélynuoja.

2.4.4. Angliavandeniy skaidymas. Fermentinis aktyvumas.

Tyrimui naudojome diferencines-diagnostines terpes, turin¢ias indikatoriy ir angliavandeniy
bei trumpaja ir ilgaja margasias eiles. Trumpajai eilei priklauso gliukoze, laktozé, sacharoze,
maltoz¢é ir manitas, o ilgajai papildomai — arabinoze, ksilozé, ramnoze, galaktoze, inulinas,
glikogenas, glicerinas ir dulcitas.

ISskyréme gryna kultiirg ir uzs¢jome  margaja eile. Kultivavome +37 °C temperatiiroje 18-24
val. Jei mikroorganizmai skaido angliavandenius, Ulenguto pliidéje susidaro dujos ir matosi spalvos

pasikeitimas, o jei neskaido — spalvos pasikeitimo néra.

2.4.5. Hemoliziniy savybiy nustatymas
Hemolizinéms E. coli paderméms identifikuoti, i§skirti mikroorganizmai séti ant specialiosios
terpés — kraujo agaro. Tam tikros E. coli padermés iSskiria hemolizinus ir hemolizuoja

eritrocitus. E. coli kolonijos identifikuojamos pagal susidariusias hemolizines zonas (4 pav.).
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4 pav. E. coli hemolizinés zonos (38)

2.4.6. Fermento beta laktamazés nustatymas
,Beta-laktamazés” testas (Beta-Lactamase Identification Sticks, Liofilchem, Italija) naudotas
fermenta beta laktamaze sintetinancioms E. coli paderméms nustatyti. E. coli kolonijos
bakteriologine kilpele buvo uznestos ant latekso popierélio ir po 5-10 min. uzlasinti 2 lasai beta
laktamazés reagento. Jei ant indikatorinio popierélio, aplink uzneSta kultiirg, atsirado raudona
spalva su melsvu ziedu, reakcija buvo laikoma teigiama. Tai reiskia, kad tiriama mikroorganizmy

padermé produkuoja fermentg beta laktamaze.

2.5. Mikroorganizmy atsparumo antimikrobinéms medZiagoms nustatymas

Bakterijy atsparumg antimikrobinéms medziagoms nustatéme pagal modifikuotg Kirby-
Bauer, disky difuzijos metoda (Bauer ir kt, 1966) remiantis Clinical Labaratory Standards Institute
(CLSI, formerly National Committee for Clinical Labaratory Standards (NCCLS)) protokolu.

Penkias E. coli kolonijas iSaugusias ant LB agaro perkéeléme | mégintuvelj su steriliu
fiziologiniu tirpalu (angl. ,,Sodium Chloride”, Liofilchem, Italy). Paruo$¢me 0,5 McFarlando
vienety optinio tankumo bakterijy suspensija. McFarland vienetais mikroorganizmy kieki
jvertinome McFarland Densitometer 1 (,,Biosan”, Olandija) aparatu. Sterily vatos tampong
merkéme ] gautg suspensija, o skyscio pertekliy pasalinome prispaudus jj prie mégintuvéelio sienelés
ir pasukus kelis kartus. Drégnu tamponu uzs€¢jome Miulerio-Hintono (Oxoid, Anglija) terpe
braukdami per sterilaus agaro paviriy. Sia procedira kartojome dar du kartus, kiekviena kartg
lekstele pasukant mazdaug 60° kampu, uztikrinant tolygy suspensijos pasiskirstyma.

Lékstele uzdengéme ir trumpai palaikéme, kad nudzitity agaro pavirsius. Ant agaro pavirSiaus
dé¢jome antimikrobiniy medziagy diskus. LekStelés buvo kultivuojamos termostate 35-37 °C

temperattroje 18-24 val. Atsparumg antimikrobinéms medziagoms vertinome pagal galiojancius
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standartus — bakterijy augimo inhibicijos zonas (5 pav.). Slopinamosios zonos skersmenj, kuriose
buvo slopinamas mikroorganizmy augimas, matavome milimetrais. Zonas, pagal lentel¢je (1

lentelé) pateiktus duomenis, jvertinome kaip jautrias, vidutiniskai jautrias ir atsparias.

5 pav. E.coli atsparumo antimikrobinéms medzZiagoms nustatymas Kirby-Bauer disky metodu (39)

1 lentelé. Antimikrobiniy medzZiagy veikliosios zonos iSmatavimai (mm)

Veiklioji medziaga Jautru Vidutini$kai jautru Atsparu
Trimetoprimas
(sulfonamidai) >17 13-16 12=
2.5 ng
Streptomicinas >15 12-14 11<
10 pg
Cefovecinas >18 15-17 14<
2ug
Amoksicilinas su klavulano
rugstimi >15 12-14 11<
30 pg
Gentamicinas

>18 15-17 14<
10 pg
Enrofloksacinas >17 13-16 12<
10 pg
Cefaleksinas >18 15-17 14<
10pg
Florfenikolis >18 13-17 12<
30 pg
Tetraciklinas >19 15-18 14<
30 pg
Ampicilinas >17 14-16 13<
10 pg
Penicilinas G
6 ng >17 14-16 13<
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2.6. Statistiné duomeny analizé

Tyrimo analiz¢ atlikta naudojant ,,Microsoft Excel2007* skaiCiuokle bei statistiniy duomeny
programa Sigma Plot. E. coli atsparumas antimikrobinéms medZziagoms iSreikStas procentais.

Skirtumai tarp vidurkiy laikomi statistiSkai patikimais jei reikSmé p<0,05.
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3. TYRIMU REZULTATAI

3.1. Escherichia coli iSskyrimas i§ Suny tiesiosios Zarnos

Kultyvavus Petri 1ésteles su Drigalskio laktozés agaru 24 val 37 °C temperatiiroje, visuose 20
méginiy, iSaugusios bakterijos keité Zalig terpés spalva i geltong. Tai pozymis pagal kuri nustatéme,
kad iSskyréme gryna E. coli visuose tirtuose méginiuose. Rezultaty patikslinimui atlikome iSauginty

bakterijy biocheminiy savybiy tyrima. Tyrimy rezultatai parodyti 6 paveiksle.
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6 pav. E. coli biocheminés savybés, proc.

3.2. Escherichia coli atsparumo antimikrobinéms medZiagoms nustatymas

3.2.1. Streptomicino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir sergan¢iy grupése

Suny i¥maty méginiuose, paimtuose i§ tiesiosios Zarnos, buvo jvertintas E. coli atsparumas
streptomicinui (7 pav.). Rezultatai parodé, kad didzioji sveiky Suny dalis (70 proc.), turéjo
vidutiniSkai jautrias Siam antibiotikui E. coli padermes. IS 10 proc. sveiky Suny isskirtos E. coli
buvo jautrios streptomicinui, o likusius 20 proc., Sioje grupéje, sudaré individai, i§ kuriy iSskirtos
bakterijos buvo visiskai atsparios $iai veikliajai medziagai.

Serganciy grupé¢je, didzioji dalis Suny (50 proc.) turéjo vidutiniSkai jautrias streptomocinui
E. coli. 30 proc. Suny turé¢jo jautrias ir 20 proc. atsparias Siam antibiotikui bakterijas.

Lyginant sveiky ir serganciy Suny grupes matyti, kad sergan¢iy Suny, kurie tur¢jo jautrias
streptomicinui E. coli padermes, buvo 20 proc. daugiau nei sveiky Suny. Sveiky Suny, turiniy

vidutiniskai jautriy Siai veikliajai medziagai E. coli padermiy, buvo 20 proc. daugiau nei serganciy.
23



Suny, i$ kuriy iSskyréme atsparias streptomicinui E. coli, skai¢ius abejose grupése buvo vienodas.

Lyginant Sias dvi grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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7 pav. E. coli atsparumas streptomicinui sveiky (n=10) ir sergan¢iy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.2. Cefaleksino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciuy grupése

E. coli atsparumg vertinome ir cefaleksinui (8 pav.) Sio tyrimo rezultatai parodé, kad daugiau
nei puse (60 proc.) sveiky Suny turéjo jautrias ir 40 proc. vidutiniskai jautrias cefaleksinui E. coli
padermes. Atspariy cefaleksinui E. coli Sioje grupéje neaptikome.

Serganc¢iy Suny grupéje, pusé tiriamyjy turéjo jautrias E. coli padermes. Likusi dalis Suny
turéjo E. coli, kurios buvo atsparios cefaleksino poveikiui. Vidutiniskai jautriy cefaleksino
poveikiui E. coli padermiy Sioje grupéje neaptikta.

Lyginant sveiky ir serganciy Suny grupes matome, kad sveiky Suny, kurie turéjo E. coli
padermiy jautriy cefaleksinui buvo 10 proc., o vidutiniskai jautriy 40 proc. daugiau nei serganciy
Suny. Serganciy Suny, turinéiy atspariy Siam antibiotikui E. coli padermiy, buvo 50 proc. daugiau
nei sveiky Suny. Lyginant Sias dvi grupes nustatya, kad rezultatai yra statistiSkai patikimi (P =

0,011).
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8 pav. E. coli atsparumas cefaleksinui sveiky (n=10) ir sergan¢iy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.3. Ampicilino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciu grupése

Tiriant atsparumg ampicilinui (9 pav.) nustatyta, kad i$ pusés (50 proc.) sveiky Suny iSskirtos
E. coli, buvo jautrios Siam antibiotikui. Likusi pusé Suny turéjo vidutiniskai jautriy (10 proc. Suny)
ir atspariy (40 proc. Suny) ampicilinui E. coli padermiy.

Serganciy Suny grupéje, 30 proc. Suny tur¢jo jautrias ampicilinui E. coli padermes, 10 proc.
vidutiniSkai jautrias, o didziausig procentg (60 proc.) sudaré Sunys, i$ kuriy buvo iSskirtos atsparios
Siam antibiotikui E. coli padermés.

Palyginus sveiky ir serganciy Suny grupes matyti, kad sveiky Suny, kurie turéjo jautrias
ampicilinui E. coli padermes, yra 20 proc. daugiau nei serganciy. Sveiky ir serganciy Suny, kuriuose
aptikome vidutiniskai jautrias Siam antibiotikui E. coli padermes, skaiius yra vienodas. Serganciy
Suny, kurie turéjo atsparias ampicilinui E. coli padermes, buvo 20 proc. daugiau nei sveiky Suny.

Palyginus Sias dvi grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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9 pav. E. coli atsparumas ampicilinui sveiky (n=10) ir serganciy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.4. Amoksicilino su klavulano rugstimi poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir
serganciy grupése

Atlikus E. coli atsparumo amoksicilinui su klavulano riig§tim nustatymg (10 pav.), rezultatai
parodé, kad didzioji dalis (90 proc.) Suny turéjo jautrias ir 10 proc. vidutiniSkai jautrias,
amoksicilinui su klavulano riig§tim, E. coli padermes. Atspariy Siam antibiotikui E. coli padermiy
Sioje grupé€je neradome.

Didesne dalj (50 proc.), serganciy tarpé, sudaré¢ Sunys, i§ kuriy buvo iSskirtos atsparios
amoksicilinui su klavulano riigstim E. coli padermés. 40 proc. Suny tur¢jo jautrias ir 10 proc.
vidutiniSkai jautrias Siam antibiotikui E. coli padermes.

Palyginus sveiky ir serganciy Suny grupes nustatéme, kad sveiky Suny, kurie turé¢jo
amoksicilinui su klavulano rtgstim jautrias E. coli, buvo 50 proc. daugiau nei serganciy Suny.
Vidutiniskai jautriy Siam antibiotikui E. coli, abejose grupése buvo vienodai, o atspariy E. coli
padermiy, buvo rasta tik pas sergancius Sunis. Palyginus sveiky ir serganciy Suny grupes nustatyta,

kad gauti rezultatai yra statistiskai patikimi (P = 0,031).
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10 pav. E. coli atsparumas amoksicilinui su klavulano rigstimi sveiky (n=10) ir serganciy (n=10) Suny

iSmatose.

3.2.5. Cefovecino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir sergan¢iy grupése

Tyrimuose su cefovecinu (11 pav.) nustatéme, kad sveiky Suny tarpe, didesne dalj (70 proc.)
sudaré Sunys, turintys jautrias Siam antibiotikui £. coli padermes. Likusius 30 proc. sudar¢ Sunys, i$
kuriy buvo isskirtos atsparios Siai antimikrobinei medziagai E. coli padermés. VidutisSkai jautriy
cefovecinui E. coli padermiy, Sioje grupéje aptikta nebuvo.

Serganciy Suny grupéje, didesne dalj (70 proc.), sudaré Sunys, i§ kuriy buvo iSskirtos jautrios
cefovecinui E. coli padermés. Likusius 30 proc. sudaré Sunys, turintys atsparias Siai antimikrobinei
medziagai E. coli. Suny, turinéiy vidutiniskai jautriy cefovecinui E. coli padermiy, §ioje grupéje
nebuvo.

Lyginant abejas grupes matyti, kad tiek sveiki tiek sergantys Sunys, turéjo 70 proc. jautriy ir
30 proc. atspariy E. coli padermiy. Lyginant sveiky ir sergaliy Suny grupes nustatéme, kad

rezultatai yra statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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11 pav. E. coli atsparumas cefovecinui sveiky (n=10) ir serganc¢iy (n=10) Sunu iSmatose.

3.2.6. Tetraciklino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciu grupése

IStyrus tetraciklino poveiki iSskirtoms E. coli paderméms (12 pav.) sveiky Suny grupéje
nustatéme, kad 50 proc. Suny turéjo jautrias, 40 proc. vidutiniskai jautrias ir 10 proc. atsparias E.
coli padermes.

Serganc¢iy Suny grupéje, daugiau nei pusé¢ (60 proc.) individy turéjo jautrias ir 40 proc
atsparias E. coli padermes. Vidutiskai jautriy eSerichijy Sioje grupéje nebuvo.

Lyginant sveiky ir sergan¢iy Suny grupes matyti, kad sveiky Suny, kurie turéjo jautrias
tetraciklinui E. coli padermes, buvo 10 proc. maziau nei serganc¢iy Suny. Vidutiniskai jautriy E. coli
turéjo tik sveiki Sunys. Daugiau (30 proc.) atspariy bakterijy iSskirta i§ serganciy Suny. Lyginant

Sias dvi grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra statistiskai patikimi (P = 0,49).
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12 pav. E. coli atsparumas tetraciklinui sveiky (n=10) ir sergan¢iy (n=10) Suny iSmatose.
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3.2.7. Sulfonamidy poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciy grupése

Suny i$maty méginiuose, buvo jvertintas E. coli atsparumas sulfonamidams (13 pav.).
Rezultatai parodé, kad didzioji sveiky Suny dalis (90 proc.), turéjo jautrias Siam antibiotikui E. coli
padermes. IS 10 proc. sveiky Suny isskirtos E. coli buvo vidutiniskai jautrios sulfonamidams, o
atspariy Siai antimikrobinei medziagai E. coli, §ioje grupéje neaptikome.

Serganciy grupéje, didzioji dalis Suny (80 proc.) turéjo jautrias ir 20 proc. atsparias
sulfonamidams E. coli. Vidutiniskai atspariy eSerichijy Sioje grupéje neradome.

Lyginant sveiky ir serganciy Suny grupes matyti, kad sveiky Suny, kurie tur¢jo jautrias
sulfonamidams E. coli padermes, buvo 10 proc. daugiau nei serganciy Suny. Vidutiniskai jautriy E.
coli buvo tik pas sveikus, o atspariy tik pas sergancius Sunis. Palyginus sveiky ir serganciy Suny

grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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13 pav. E. coli atsparumas sulfonamidams sveikuy (n=10) ir serganciy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.8. Enrofloksacino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciy grupése

Tyrimuose su enrofloksacinu (14 pav.) nustatéme, kad sveiky Suny grupéje, i§ visy Suny buvo
iSskirtos jautrios Siam antibiotikui E. coli padermés. Nei atspariy, nei vidutiniskai jautriy eSerichijy
Sioje grupéje neisskyréme.

Serganciy Suny grupéje, didesne dalj (60 proc.), sudaré Sunys, i§ kuriy buvo iSskirtos jautrios
enrofloksacinui E. coli padermés. Likusius 40 proc. sudaré Sunys, turintys atsparias S$iai
antimikrobinei medZiagai E. coli. Suny, turinéiy vidutiniskai jautriy enrofloksacinui E. coli

padermiy, Sioje grupéje nebuvo.
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Lyginant abejas grupes matyti, kad sveiky Suny, i§ kuriy buvo iSskirtos jautrios
enrofloksacinui E. coli padermés, buvo 40 proc. daugiau nei serganciy Suny. Atspariy E. coli,
sergantys Sunys tur¢jo 40 proc. daugiau. Palyginus Sias dvi grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra

statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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14 pav. E. coli atsparumas enrofloksacinui sveiky (n=10) ir serganc¢iy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.9. Florfenikolio poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciy grupése

Atlikus E. coli atsparumo florfenikoliui tyrimg (15 pav.) nustatéme, kad i§ sveiky ir serganciy
Suny i8skirtos E. coli padermes buvo 100 proc. jautrios florfenikoliui. Vidutiniskai jautriy ir atspariy
E. coli aptikta nebuvo. Lyginant sveiky ir serganciy Suny grupes nustatyta, kad gauti rezultatai yra

statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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15 pav. E. coli atsparumas florfenikoliui sveiku (n=10) ir sergan¢iu (n=10) Suny iSmatose
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3.2.10. Gentamicino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciuy grupése

Tiriant atsparumg gentamicinui (16 pav.) nustatyta, kad didesné dalis (40 proc.) sveiky suny
turéjo vidutiniskai jautrias, 30 proc. jautrias ir 30 proc. atsparias Siam antibiotikui E. coli padermes.

Serganciy Suny grupéje, 40 proc. Suny turéjo jautrias gentamicinui E. coli padermes, 20 proc.
vidutiniSkai jautrias, o 40 proc. sudaré Sunys, i§ kuriy buvo isskirtos atsparios Siam antibiotikui E.
coli padermés.

Palyginus sveiky ir serganciy Suny grupes matyti, kad serganciy Suny, kurie turéjo jautrias
gentamicinui E. coli, yra 10 proc. daugiau nei serganciy. Sveiky Suny, kurie tur¢jo vidutiniSkai
jautrias E. coli, buvo 20 proc. daugiau nei serganciy. Serganc¢iy Suny, i§ kuriy iSskyréme atsparias
gentamicinui E. coli padermes, buvo 10 proc. daugiau nei sveiky Suny. Palyginus sveiky ir

serganciy Suny grupes nustatyta, kad rezultatai yra statistiskai nepatikimi (P > 0,05).
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16 pav. E. coli atsparumas gentamicinui sveiky (n=10) ir sergan¢iy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.11. Benzilpenicilino poveikis Escherichia coli kontrolinéje ir serganciu grupése

Suny i¥maty méginiuose, paimtuose i§ tiesiosios Zarnos, buvo jvertintas E. coli atsparumas
benzilpenicilinui (17 pav.). Rezultatai parodé, kad sveiky Suny grupéje, visos iSskirtos E. coli
padermés, buvo atsparios benzilpenicilinui. Jautriy ir vidutiniSkai jautriy eSerichijy Sioje grupg¢je
neiSskyréme.

Didzioji serganciy Suny dalis (90 proc.), turéjo atsparias Siam antibiotikui E. coli padermes. I$
10 proc. serganc¢iy Suny iSskirtos E. coli, buvo vidutiniSkai jautrios benzilpenicilinui. Jautriy E. coli
serganciy Suny grup¢je neisskyréme.

Lyginant sveiky ir serganciy Suny grupes matyti, kad serganciy Suny, kurie tur¢jo vidutiniskai
jautrias benzilpenicilinui E. coli padermes, buvo 10 proc. daugiau nei sveiky Suny. Sveiky Suny,
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turin¢iy jautriy $iai veikliajai medziagai E. coli, buvo 10 proc. daugiau nei serganciy. Palyginus Sias

dvi grupes nustatyta, kad rezultatai yra statistiSkai nepatikimi (P > 0,05).
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17 pav. E. coli atsparumas benzilpenicilinui sveiky (n=10) ir serganciy (n=10) Suny iSmatose.

3.2.12. Bendras Escherichia coli atsparumas veikliosioms medZiagoms kontrolinéje ir
serganciy grupése

Atlikus visy gauty duomeny analiz¢ nustatéme, kad daugumai naudoty veikliyjy medziagy
(90.91 proc. visy medziagy) E. coli buvo atsparesnés arba vienodai atsparios serganciy Suny
grupéje, lyginant su sveiky Suny grupe. Tuo tarpu sveiky Suny grup¢je iSskirtos E. coli, didesnj
atsparumg tur¢jo tik benzilpenicilinui (18 pav.). Taip pat, lyginant serganciyjy grupe su kontroline
grupe, padaryta iSvada, kad serganciy grupéje E. coli statistiskai patikimai (p = 0,014) 2 kartus buvo

atsparesnés naudotoms veikliosioms medziagoms nei kontrolingje grupéje (19 pav.).
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18 pav. Bendras E. coli atsparumas veikliosioms medZiagoms sveiky (n=10) ir serganciy (n=10) Suny

iSmatose.
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19 pav. E. coli atsparumo antimikrobinéms medZiagoms palyginimas sveikuy (n=10) ir serganciy (n=10)

Suny iSmatose.
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4. REZULTATU APTARIMAS

Atlikto tyrimo metu atsparias tetraciklinui E. coli padermes iSskyréme i§ 10 proc. sveiky ir 40
proc. serganc¢iy Suny.

Estijoje, Aasmée ir kity mokslininky atlikto tyrimo metu (28), buvo tirtas 86 sveiky Suny
atsparumas tetraciklinui. Nustatyta, kad i§ 45,5 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli buvo atsparios Siam
antibiotikui. PanaSy tyrima Danijoje atliko Pedersan ir kiti (31), kurio metu méginiai buvo imami i$
serganciy Suny iSmaty ir tiesiosios zarnos. Nustatyta, kad i§ 11,6 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli
buvo atsparios tetraciklinui. Nam bei kiti mokslininkai, Kor¢joje atliko dar vieng panasy tyrima
(36), kurio metu méginiai buvo surinkti i§ 877 Suny tiesiosios zarnos. Tiriamieji buvo iSskirti i dvi
grupes — vieng jy sudaré namuose laikyti Sunys (566 Suny), kita hospitalizuoti (312 Suny). IS 52,4
proc. namuose laikyty ir 53,6 proc hospitalizuoty Suny isskirtos E. coli buvo atsparios tetraciklinui.
Cumming ir kity mokslininky, JAV atliktame tyrime (30) nustatyta, kad i§ 23,6 proc. tyrime
dalyvavusiy Suny iSskirtos E. coli buvo atsparios tetraciklinui. Musy tyrimo metu gauti rezultatai
nesutampa su minéty autoriy tyrimy rezultatais.

Atlike E. coli atsparumo ampicilinui nustatyma gavome tokius rezultatus: atsparios Siam
antibiotikui E. coli padermés buvo rastos pas 40 proc. sveiky ir 60 proc. serganciy Suny.

Estijoje atliktame Aasmée ir kity tyrime (28), buvo nustatytas E. coli atsparumas ampicilinui.
Rezultatai parode, kad i§ 21,5 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli buvo atsparios S$iai veikliajai
medziagai. Taip pat, E. coli atsparumg ampicilinui tyré¢ skandinavai, Harada bei kt. (29). Tyrimo
metu meginiai imti i§ 43 sveiky Suniuky ir nustatyta, kad i§ 60,5 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli
buvo atsparios Siai veikliajai medziagai. Dar vienas tyrimas buvo atlikas JAV, Cummings ir kt.
(30). Méginiai tyrimui buvo imti i§ 132 serganciy Suny iSmaty arba Zarnyno. Nustatyta, kad i§ 43,1
proc. tiriamyjy i$skirtos E. coli buvo atsparios ampicilinui.

Misy tyrimo rezultatai panasiis | JAV, Cumming ir kt. (30) atlikto tyrimo rezultatus, nes
abejais atvejais, serganciyjy Suny tarpe, E. coli atsparumas ampicilinui sieké apie 60 proc. Aasmie
ir kity tyrime (28) bei Harada ir kt. (29) mokslininky atliktuose tyrimuose, gauti rezultatai skyrési
nuo misy tyrimo rezultaty.

IStyrus E. coli atsparumg florfenikoliui nustatéme, kad tiek i§ sveiky, tiek i§ serganciy Suny
i8skirtos E. coli padermés buvo neatsparios Siam antibiotikui.

Pedersan ir kt. savo tyrime (31) taip pat nustatinéjo E. coli atsparuma florfenikoliui. Méginius
trakto organy. Tyrimai parodeé, kad i§ 0,81 proc. tiriamyjy iSskirtos E. coli buvo atsparios

florfenikoliui.
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Tyrimo, kurj atlikome, rezultatai nesutampa su minéto (31) tyrimo rezultatais, nes miisy tirtos
E. coli buvo 100 proc. jautrios florfenikoliui.

Misy atlikto tyrimo metu atsparias streptomicinui E. coli padermes iSskyréme i§ 20 proc.
sveiky ir serganciy Suny.

Pedersen ir kt. (31). nustatin¢jo E. coli atsparumg ir streptomicinui. Buvo nustatyta, kad i§
22,3 proc. serganciy Suny iSmaty, tiesiosios zarnos bei vidaus organy iSskirtos E. coli padermés
buvo atsparios streptomicinui. Koréjoje Nam ir kt. (36) iStyré benamius ir latkomus namuose Sunis,
kurie tur¢jo klinikiniy ligos pozymiy. Benamiy Suny grup¢je, kuriuose buvo iSskirta atspari
streptomicinui E. coli, individy skai¢ius sudaré 35,8 proc. visy tiriamyjy. Laikomy namuose Suny
grupgje, tokiy E. coli rasta pas 41,7 proc. tirlamyjy.

Sio tyrimo rezultatai sutampa su Nam ir kity mokslininky (36) gautais tyrimy rezultatais, nes
E. coli atsparumas streptomicinui serganciy Suny grupéje buvo 20 proc. Pedersen ir kt. (31) atlikto
tyrimo rezultatai nesutapo su miisy tyrimo rezultatais.

IStyre E. coli atsparumg amoksicilinui su klavulano riig§tim nustatéme, kad sveiki Sunys
netur¢jo E. coli padermiy atspariy Siam antibiotikui, taciau serganciy Suny tarpe, tokiy eSerichijy
pasitaike pas 50 proc. tiriamyjy.

Danijoje atlikto tyrimo metu (31) buvo iStirtas amoksicilino su klavulano riig§timi
atsparumas E. coli paderméms, iSskirtoms i§ serganciy Suny iSmaty, Zarnyno bei vidaus organy.
Nustatyta, kad pas 3,8 proc. Suny E. coli buvo atsparios Siam antibiotikui. Jungtinése Amerikos
Valstijose Cornell‘o Universiteto Gyviiny ir Sveikatos centre Cummings ir kt. (30) nustate, kad E.
coli atsparumas amoksicilinui ir klavulano rugsciai buvo 15,7 proc.

Misy tyrimo rezultatai nesutapo su minéty autoriy tyrimo rezultatais, nes gavome Zenkliai
didesnj E. coli atsparuma amoksicilinui su klavulano riig§tim, nei jie.

Atlike E. coli atsparumo gentamicinui nustatyma gavome tokius rezultatus: atsparios Siam
antibiotikui E. coli padermés buvo rastos pas 30 proc. sveiky ir 40 proc. serganciy Suny.

2008 metais atliktas tyrimas Danijoje (31), kurio metu buvo istirti sergan¢iy Suny iSmaty,
zarnyno bei virSkinamojo trakto organy méginiai. Nustatyta, kad pas 2,9 proc. tiriamuyjy, E. coli
buvo atsparios gentamicinui. JAV atlikto tyrimo metu (30), atspariy E. coli padermiy aptikta pas
15,5 proc. tiriamyjy Suny. Nam ir kity mokslininky atlikto tyrimo metu (36), E. coli atsparumas
gentamicinui, pasireiské pas 16,1 proc. benamiy Suny ir pas 21,8 proc. namuose laikomy Suny.

Musy atliktame tyrime E. coli atsparumas buvo didesnis ir nesutampa su kity autoriy tyrimy
rezultatais.

Atlike bandymus su enrofloksacinu, atspariy Siam antibiotikui E. coliu padermiy aptikome

pas 40 proc. serganciy Suny. Sveiky Suny tarpe atspariy eserichijy neradome.
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Cummings ir kiti (30) atspariy enrofloksacinui E. coli padermiy rado pas 18,1 proc. tiriamyjy.
Misy tyrimo metu aptiktas zenkliai didesnis atsparumas Siam antibiotikui nei minéty autoriy
tyrimo metu.

Atlikto tyrimo metu atsparias sulfonamidams E. coli padermes iSskyréme i§ 20 proc.
serganciy Suny. Sveiky Suny tarpe atspariy Siems antibiotikams E. coli neaptikome.

2008 metais atliktame tyrime (31) nustatyta, kad atspariy sulfonamidams E. coli padermiy
turéjo 26,7 proc. tirty serganciy Suny.

Tyrimo rezultatai nesutampa, kadangi serganciyjy Suny grupéje E. coli atsparumas
sulfonamidy grupés antibiotikams buvo mazesnis nei Danijoje atlikto tyrimo metu (31).

Atsparumo nustatymg atlikome ir su cefovecinu. Rezultatai parod¢, kad atsparios Siam
antibiotikui E. coli padermés rastos pas 30 proc. sveiky ir 30 proc. serganciy Suny.

Lenkijoje atlikto tyrimo metu, Rzewuska bei kiti (27) nustate, kad atsparios cefovecinui E.
coli rastos pas 28,2 proc. serganciy Suny.

Sio tyrimo rezulatai panasiis j minéty autoriy rezultatus.
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ISVADOS

1. Escherichia coli i8skyréme i§ visy tirty iSmaty meginiy, tiek sveiky tiek serganciy Suny
grupése.

2. Sveiky Suny grupéje Escherichia coli padermés buvo visiSkai atsparios benzilpenicilinui,
maziau atsparios — streptomicinui, ampicilinui, cefovecinui, tetraciklinui ir gentamicinui, o jokio
atsparumo neturéjo cefaleksinui, amoksicilinui su klavulano riigS§timi, sulfonamidams,
enrofloksacinui ir florfenikoliui.

3. Serganciy Suny grupgje Escherichia coli padermés labiausiai atsparios buvo
benzilpenicilinui, ampicilinui, cefaleksinui ir amoksicilinui su klavulano rtig§timi, maziau atsparios
— streptomicinui, cefovecinui, tetraciklinui, sulfonamidams, enrofloksacinui ir gentamicinui, o jokio
atsparumo netur¢jo tik florfenikoliui.

4. Serganciy Suny grupgje atspariy antimikrobinéms medziagoms Escherichia coli padermiy

buvo du kartus daugiau nei sveiky Suny grupé¢je.
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